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論 文 内 容 の 要 旨 
【はじめに】スキルス胃癌は、生物学的悪性度が高くその予後は不良である。その生物学的特性を明らかにす
るために、胃癌由来細胞株の樹立は重要である。しかしながら、スキルス胃癌モデル樹立の報告は極めて少な
い。今回スキルス胃癌の動物モデル樹立を行った。 
【材料と方法】スキルス胃癌患者の癌性腹水より、胃癌細胞株を2株樹立し、OUCM-8とOCUM-11と命名した。
それぞれの細胞株の基礎的性状とマウスの移植モデルの検討を行った。 
【結果】両細胞株とも単独または塊状となって浮遊性に増殖を示した。倍加時間はOCUM-8が13.4時間、OCUM-11
が11.3時間であった。培養上清中の腫瘍関連抗原産生は、両細胞株ともCEA, CA19-9, SPan-1が高値であった。
両細胞の増殖は、KGF (keratinocyte growth factor)、b-FGF (basic f broblast grow h factor)やEGF（epidermal 
growth factor）により有意に亢進し、一方TGF-β1 (transforming growth factor β-1)により有意に抑制さ
れた。両細胞株はヌードマウスの皮下、胃壁に可移植性であった。胃壁移植により形成された腫瘍は、組織学
的に線維成分の増生を伴う低分化型腺癌の像を呈しヒトのスキルス胃癌組織に類似していた。一方、皮下に形
成された腫瘍は髄様性増殖であった。また、胃壁移植により高率にリンパ節転移が形成された。 
【結論】新しく樹立されたスキルス胃癌細胞株OCUM-8およびOCUM-11は、ヌードマウス胃壁移植によりスキル
ス胃癌様の腫瘍を形成し、スキルス胃癌の解明に有用と考えられた。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の要 旨 
 スキルス胃癌は，生物学的悪性度が高くその予後は不良である。スキルス胃癌の特徴として、線維性間質組
織の増生を伴った急速広範な増殖進展があげられる。その生物学的特性の解明にはスキルス胃癌モデルの樹立
が重要である。しかしながら、スキルス胃癌モデル樹立の報告は極めて少ない。本研究は、スキルス胃癌の動
物モデル樹立を目的としている。 
 方法は，スキルス胃癌患者の癌性腹水より初代培養を行い、胃癌細胞株2株（OCUM-8およびOCUM-11）を樹
立し，それぞれの細胞株の基礎的性状とマウスの移植モデルの組織学的検討を行っている。 
 その結果，両細胞株とも単独または塊状となって浮遊性に増殖を示し，倍加時間はOCUM-8が 13.4時間、
OCUM-11が .3時間であった。培養上清中の腫瘍関連抗原産生は、両細胞株ともCEA, CA19-9およびSPan-1
が高値であった。両細胞の増殖は、Keratinocyte grow hfactor、basic Fibroblast grow h factorやEpidermal 
growth factorにより有意に亢進し、一方Transforming growth factor β-1により有意に抑制された。両細
胞株はヌードマウスの皮下、胃壁に可移植性であり、胃壁移植により形成された腫瘍は、組織学的に線維成分
の増生を伴う低分化型腺癌の像を呈しヒトのスキルス胃癌組織に類似していた。また、胃壁移植により高率に
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リンパ節転移が形成された。一方、皮下に形成された腫瘍は髄様性の増殖像を呈した。以上より，新しく樹立
されたスキルス胃癌細胞株OCUM-8およびOCUM-11は、ヌードマウス胃壁移植によりスキルス胃癌様の腫瘍を形
成し、スキルス胃癌の進展と病態解明に有用なモデルであることが示唆された。 
 本論文は，スキルス胃癌モデルの樹立とその基礎的検討をしたものであり、スキルス胃癌の病態解明と新た
なる治療法の開発に寄与するものと考えられる。従って、本研究は博士(医学)の学位を授与されるに値するも
のと判定された。 
 
